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Bioinzynierowie wyhodowali skore z komorek
macierzystych myszy

Wyglada to jak skora. W dotyku przypomina skore. Funkcjonuje tak, jak skora. Jednak
skora stworzona w RIKEN nie jest zwykla tkanka ludzka. Naukowcy z RIKEN opracowali jej
forme z komoérek macierzystych myszy, starannie prowadzac hodowle w celu otrzymania
wlosow, gruczoléw wytwarzajacych thuszcze oraz wielu innych przydatkow wystepujacych na
skorze. Ponadto, zlozony uklad organow tworzy wlasciwe polaczenia z przylegajacymi
miesniami, lecz nie z wldknami nerwowymi ani innymi tkankami, a wszystko to bez
tworzenia guzow miekkich.

Pewnego dnia, skora opracowana w laboratorium moze zosta¢ wykorzystana w leczeniu ciezkich
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poparzen, blizn oraz schorzen skutkujacych utrata wtoséw. Moze ona réwniez umozliwiaé¢ firmom
farmaceutycznym i kosmetycznym przeprowadzanie préb bezpieczenstwa oraz skutecznosci nowych
produktow bez koniecznos$ci ich prowadzenia na zwierzetach.

“Udalto nam sie odtworzy¢ skére zdolna do przeszczepu zawierajaca przydatki skory myszy oraz
potwierdzic¢ ich funkcjonalnos¢,” przyznaje Takashi Tsuji z Centrum Biologii Rozwojowej RIKEN,
ktéry prowadzit badania. “Uwazamy, ze dalsze badania moga doprowadzi¢ do klinicznych
zastosowan u ludzi z ciezkimi poparzeniami oraz pacjentow cierpigcych na znaczna utrate
owlosienia.”

Fotografia 1: Kepki wyhodowane z komoérek macierzystych w zelu kolagenowym przed ich
przeszczepieniem w celu formowania specjalnych komoérek skory. (Reprodukcja autorska)

Pierwszoplanowa rola skory

Przez ponad dekade, Tsuji wraz ze wspétpracownikami prowadzili doswiadczenia nad sposobami
hodowli drobnych organéw z komoérek macierzystych w warunkach laboratoryjnych. Udato im sie
otrzymacé zeby, mieszki wlosow oraz réznorodne gruczoty oczu i ust, jednak do dzi$ nikt nie byt
w stanie odtworzy¢ catego ukladu organow, ktéry stanowitby potaczenie wielu sposrdd tych
komponentéw tworzac tym samym tkanke.

Tsuji i jego wspolpracownicy z kilku japonskich instytucji, w tym RIKEN, Politechniki w Tokio,
Uniwersytetu Kitasato oraz Uniwersytetu Tohoku, opracowali nowa metode tworzenia catego organu
z ‘powtoka wspolna’, czyli strukture skdry wraz z jej czesciami sktadowymi. Badacze wprowadzili
wirusy do komoérek pobranych z dzigsta myszy. Wirusy posiadaja ‘czynniki przeprogramowujace’,
ktore stworzyly indukowane komorki macierzyste charakteryzujace sie pleripotencjalnoscia, bedace
podobnie jak komorki macierzyste embrionéw zdolne do tworzenia dowolnego typu komdrek
w organizmie. W dalszej kolejnosci hodowano wspomniane komoérki macierzyste w warunkach
laboratoryjnych przez 7 dni, dzieki czemu otrzymano drobne kepki zwane ciatami embrioidowymi.

Badacze zebrali tuziny tego typu wzrastajacych skupisk w zelu kolagenowym (Fot. 1) a nastepnie
dokonali przeszczepienia wiazek komdrkowych o konsystencji maziowatej do nerek myszy, gdzie
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utworzyly one kilka typow komodrek specjalnych znajdujacych sie w skorze. Ilosé uzyskanych
mieszkéw owtosienia w tych strukturach byta uzalezniona od dtugosci ekspozycji na dziatanie biatka
specjalnego, ktore aktywuje Sciezke sygnalizacyjna zaangazowana w rozwoj owlosienia oraz innych
organow.

Po uplywie miesigca, zespot pod nadzorem Tsuji dokonatl usuniecia komdrek, w ktorych znajdowaty
sie tréjwymiarowe czasteczki skory, wraz z potyskujacym czarnym owlosieniem oraz réznorodnymi
organami wchodzacymi w jej sktad, w tym gruczotami tojowymi, ktére wydzielaja substancje oleista
do nawilzania oraz impregnowania skory oraz wlosow.

Fotografia 2: Skoéra uzyskana z komorek macierzystych wraz z mieszkami owlosienia przeszczepiona
na grzbiet myszy. (Reprodukcja autorska)

Wtosy przypominajace naturalne owtlosienie

Badacze odcinali niewielkie prébki skéry o wymiarze zblizonym do wymiaru ziarenka soli
zawierajacej okoto jednego, dwéch tuzinow mieszkow owlosienia, a nastepnie przeszczepiali je do
grzbietu myszy pozbawionej owlosienia. Po kilku tygodniach naukowcy zauwazyli kietkujace zalazki
owlosienia (Fot. 2). Podczas trwania trzymiesiecznego eksperymentu, wtosy zachowywaty sie
w sposob typowy, przechodzac kolejne fazy wzrostu i nie wykazujac jakichkolwiek oznak probleméw.
“Zachowywaly sie dokladnie tak, jak owlosienie naturalne,” twierdzi Tsuji. Ponadto, analiza
anatomiczna dowiodta, ze tkanka owa posiadata prawidtowe potaczenie z tkanka miesniowa oraz
ukltadem nerwowym.

Zespol powtorzyt cala procedure eksperymentu stosujac pluripotencjalne komorki macierzyste
pobrane z komorek zotadka. Komorki macierzyste, o ktérych mowa zostaly opracowane w taki
sposob, aby emitowaty zielone swiatlo w celu ulatwienia ich $ledzenia (Fot. 3). Powtorzenie
eksperymentu z wykorzystaniem przeprogramowanych komdrek macierzystych pobranych z innej
czesci ciata potwierdzilo, ze otrzymywanie organéw metoda inzynierii genetycznej nie jest
uzaleznione od pochodzenia klonu komorki.

Aby wyeliminowac ryzyko odrzucenia tkanki, Tsuji ze wspotpracownikami dokonali przeszczepienia
bioinzynieryjnej skéry na grzbiet myszy wczesniej poddanych modyfikacji genetycznej, ktéra
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pozbawita funkcjonalnosci ich uktad odpornosciowy. U ludzi, niestety, ten typ przeszczepu wymaga
biorcow lekéw immunosupresyjnych chyba, ze tkanka ta zostataby idealnie dopasowana do uktadu
immunologicznego. Wymagatoby to odnalezienia wtasciwego dawcy lub - dzieki wykorzystaniu
przeprogramowanych komorek macierzystych - wyhodowania doktadnie dopasowanej do potrzeb
okreslonego pacjenta skéry z tkanki pobranej od tego pacjenta.

Fotografia 3: Przeszczepiona modyfikowana genetycznie skéra utworzona z wykorzystaniem
komorek macierzystych myszy oznakowana barwa zielona. (Reprodukcja: Takashi Tsuji, RIKEN
Center for Developmental Biology)

Mozliwo$¢ zastosowan klinicznych

Zespot badawczy twierdzi, ze kolejnym krokiem bedzie przystosowanie opracowanego podejscia do
zastosowan klinicznych. Dostepnie obecne przeszczepy skéry wykonane z modyfikowanej
genetycznie tkanki charakteryzuja sie gruboscia zaledwie jednej lub dwdch komorek i nie posiadaja
one struktur wsporczych, ktéore mozna bytoby wykorzysta¢ do wydzielania ttuszczu, nawilzania oraz
wydzielania odpadow. Ponadto, nie wygladaja one rownie estetycznie jak normalna skéra. O wiele
lepszym rozwiazaniem bytoby zastosowanie tréjwymiarowego organu powtokowego.

Jednakze Tsuji i wspdtpracownicy musza w pierwszej kolejnosci sprawdzi¢ czy uktad zbadany na
komorkach macierzystych myszy bedzie rownie skuteczny w przypadku komorek cztowieka. Moze to
by¢ o wiele bardziej skomplikowane niz sie zdaje, gdyz nie jest to wytacznie kwestia opracowania
przepisu na przeprogramowanie ludzkich komérek macierzystych w celu utworzenia réznego rodzaju
jej przydatkéw; badacze musza réwniez znalez¢ sposob na przeprowadzenie modyfikacji genetyczne;j
skory w warunkach laboratoryjnych bez udzialu zywych zwierzat na jakimkolwiek etapie tego
procesu.

Pomimo przeciwnosci, Tsuji uwaza, ze jest to tylko kwestia czasu, gdy osiagnie on wszystkie
zakladane cele. “Mamy nadzieje rozpocza¢ testy kliniczne na ludziach w ciagu najblizszej dekady,”
podkresla.
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Zrédto: http://www.nanowerk.com/news2/biotech/newsid=43459.php
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Informacje dnia: Rusza 15. edycja konkursu Ztoty Medal Chemii Behawiorystka: zy¢ jak kot z
kotem, czyli Zle Proteza stawu biodrowego z pomoca robota Szkic rozporzadzenia o ewaluacji nauki
bedzie gotowy pdzna jesienia Wystarczyt jeden gen, aby przenies¢ zachowanie miedzy gatunkami
Napoje izotoniczne Rusza 15. edycja konkursu Ztoty Medal Chemii Behawiorystka: zy¢ jak kot z
kotem, czyli Zle Proteza stawu biodrowego z pomoca robota Szkic rozporzadzenia o ewaluacji nauki
bedzie gotowy pdzna jesienig Wystarczyt jeden gen, aby przenies¢ zachowanie miedzy gatunkami

Napoje izotoniczne Rusza 1 ja konkursu Ztoty Medal Chemii Behawiorystka: zy¢ jak kot z
kotem, czyli Zle Proteza stawu biodrowego z pomoca robota Szkic rozporzadzeni waluacji nauki
bedzie gotowy pdzna jesienia Wystarczyt jeden gen rzenies¢ zachowanie miedz nkami
Napoje izotoniczne
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